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癌患者 の 免疫能 に 関す る研究 は枚挙 に い と ま が な
い 1 ト｣ 引
.
一 般 に 胃癌患者 で は , 遅 延 型皮膚反応 , in
vitr oリ ン パ 球幼若化能な どを 用 い て の 細胞性免疫能
の 障害が 認 め られ て い る . 一 方 , Vir u sそ の 他の 外来
性抗原に 対す る抗体産性能 , す な わ ち , 液性免疫能 も
細胞性免疫能の 障害 は ど で は な い が低下する こ と も周
知 で あ る別 . さて , 発生母組織 を胃とする胃癌 は組織学
的に も多彩 で あり , ト キ ソ ホ ル モ ン
7)に 代表さ れ る よ う
に , そ れ相応 に 生物学的活性 も微妙に 異な る
8卜 1 0)こ と
は想像 に 難 く な い . 逆 に , 担癌生体自身 も胃癌組織に
対 して 物 理 的あ る い は化学的 ( 免疫能も含 めて) に 桔
抗 して い る こ と も 間違 い は な い
8)1 0)
. こ の よ う な担癌生
体 と胃癌組織間の 動的状態が血清蛋白成分 の 変動 に も
反映 され て い るで あ ろ う . 著者 は 胃癌患者に お い て ,
胃癌 の 組織型 , 進行度 , ま た は 生体 の 側か ら年令 , 性
な ど の 種 々 の 要因と 血清蛋白成分 との 関係を明 らか に
す る た め , そ の
一 環 と し て 免 疫 グ ロ ブ リ ン
(IgG,IgA,IgM) に つ い て 検討 し た .
対象お よび 方法
1. 対象
正常人 コ ン ト ロ ー ル 群 : 当大学勤務者お よび 石川県
内で の 健康診断時 に , 発熱 な く 蛋白尿を 認 め ず , 赤血
球数380× 104 ～ 500× 1 0ソmm
3
, 白 血 球数3000～
7000/m m
3で 既 往歴上腎疾患, 肝疾患 , 糖尿病 を認 めず ,
セ ル ロ ー ス ア セ テ ー ト膜 を用 い て の 電気泳動像で 単ク
ロ ー ン 性 γ グ ロ ブリ ン 血 症を 認 め な い 20 代か ら70代
ま で の 平均年令47.5 ± 1 5.4 才の 男女各1 0名以 上絵
計 146 名 ( 表1 に 分布を示す) を対象と した .
胃癌 患者群 :1976 年4月 か ら1 977年6 月の 問 に 当
大学病院第 2外科 へ 入 院 し , 外科手術 に より Stage分
類 と組織型 を 決定 しえ た例 の う ち , 肝 疾患 , 糖尿病,
肝疾患お よ び単 ク ロ ー ム 性 γ グロ ブ リ ン 血症 の 合併の
な い も の で 蛋 白尿を認 め ず , 極度 の る い 痩 , 貧血(300
× 10 ソmm
3
以 下) を呈 し て し な い 50例 を検討 し た . な
お , 検 討例 は す べ て 耐術例で あ る . 男性 35例 , 女性15
例 , 27才 ～ 77才 , 平均年令 59.0 ± 11.7才で あ る .58
例の 組織型お よ び , Stage 分類 は胃癌研究会
1 1)(胃癌組
織分類検討委員会 , 1974年 9月改訂版) に よ っ た . 表
2 に そ れ を示 し た .
2. 方法
血液採硯 は , 正 常 者の 場合健診時空腹時, 胃癌患者
は化学療法を開始し て い な い 手術 前 2 週間 以内 に 行
い ∴室温 1 時間放置後 , 3000回転 . 1 5分遠 心 , 血清を
小試験管 に 分注 し ∴則定時 まで - 80 ℃に 保存し , 3ケ
月 以 内 に 血清免疫 グ ロ ブ リ ン (IgG,IgA,IgM) の 定量
を行 っ た . 免疫 グ ロ プ t｣ ン の 測定 は同 一 ロ ッ ト の ウ サ
ギ抗 ヒ ト 特 異抗血清 (Behring 研 究所) を 用 い た
Tablel. Age a nd sex distributio n ofn o r m alpopulation studied
Age(y. 0.) 20 - 30
～ 40- 50岬 60- 70- Total
Male ll ll 15 12 11 13 73
Fe m ale 12 13 16 11 11 10 73
23 24 31 23 22 23 146
C ha nge in Ser u mGlyc oproteins in Patients with Sto m a ch Ca
n c er[Ⅰ]Im m u n oglobu -
1ins. Takeshi Ishizaki, Departm e nt of Intern al Medicine(ⅠIt)･
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Table2. Patientswithgastric c an c e r studied andtheir cIinicohist opatho10gic alstage s
Nam e Sex Age H ist opath▲ In volvem ent Length Ty pe
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Stage I
E . S . M
K . U . M
S . H . M
Y . Y . M
K . K . M
Y . W . M
Z . M . M
K .M . F
M . F . F
E . S . F
F . K . F
StageII
Z . S . M
7 3y･0 ･ Pap. ade n oc a. m od.
5 1 Sign et･ ringc ella.
4 7 Poorlydiff, ade n oca.
7 3 Tub. ade noca .
6 3 Pap. adeno ca. m od.
56 Tub. ade no ca . m od
,
61 Tub. adeno ca.
27 Signet-ringcellca.
59 Pap. aden o ca.
4 1 Poo rlydi ff. ade no c a.
58 Po orlydiff. aden oc a.
6 1 Pap. adenoca .
Y . T . M 65
K . K . M 56
E . N . M 62
S . M . M 52
Z . A . M 60
Y . U . F 6 4
Ⅰ . T . F 5 4
Pap. ade n oc a.
Poo rlydi ff. adenoc a.
Po o rlydi 抒. ade noc a.
Po orlydiff. ade noc a.
Po o rlydiff. adenoc a.
Tub. adenoca .
訟霹指 en ｡｡a .
S . M . F 3 8 Po o rlydiff. adeno ca .
StageIⅡ
HoPoSono m m lyov o 4cm
HoPoSon o s m lyovoi吋β 2.3 IIc+ ⅠI
EoPoSono s m lylVd扉 5
HoPoSo n o sm lylV虚rdp IIc
HoPoSo n o sm lylVoinLp 4 ⅠIa+ lI b
EoPoSo n o mm l II
HoPoSo n o 2.2 ⅠIc
HoPoSo n o m m lyovoinLβ 1.5 ⅠIc
HoPDSo n o s m lyovo 5
BoPoSono 2.5 ⅠI




































Y . S . M 58 Poorlydi 軋adenoc a. scirrhou sHoPoS2nl SS S ly2V o
S . K . M 64
Z . H . M 69
M . A . M 65
T . Y . M 69
H . K . M 72
H . M . M 60
H . K . M 6 5
G . F . M 6 5
K . T . M 7 6
K . K . M 7 1
Y . S . M 44
K . D . F 27
K . N . F 73
Poo rlydi軋adeno c a. scir rhou s
Tub. adenoc a. m od.
Tub. adenoca. scir rho us
M alignant ca r cin oid tu mor
Tub. aaen oc a.
Colloidca.
Po orlydiff. aden o c a. m ed.
Po o rlydiff. adenoca.
Pap. aden oc a. w ell.
Tub. ade n o ca. w ell.
Po o rlydiff. ade no c a.
Po orlydiff, ade n o c a. scir rho u s
Tub. aden o c a. w e11.
HoP白S2nl SS lyovo
BoPoS2n 2 SS ly2V o
HoPoS2 n l SS ly2V o
BoPoS2n O lyovo
HoPoS2n O SSβ 1y2V 2infβ
RoPoS2nl SS lylV o
HoP8S2n 2 SSβ 1y3V2infβ
BoPoS2nl SS ly2V o





























HoPoS2n2 S Sβ infβ 9
HoPBS2nO pm lyovoinfα 5
HoPoS2 n 2 pm ly3V 2infT 14
HoPoS2 n l S Sβ 1y2Vlinf席e 6.5
K . T . F 65 Tub. ade n o c a. m od. scir rho u sHoPoS2 n 3 S ST ly3V 2infTSb 8
Y . H . F 57 Pap. ade n o ca.
Stage Ⅳ
K . T . M 70Pap. ade n o c a.
K . 0 . M 6 1Pap. ade n o ca. m od.
K . S . M~62 Pap. ade n oca .
Z . T . M 58 Tub. aden o c a. m od.
S . G . M 77
S . 0 . M 5 8
S . S . M 5 6
M . N . M 46
K . H . M 70
Y . M . M 73
Pap. ade n o ca.
Pap. ade noc a.
Po o rlydiff. aden o c a.
Poo rlydiFf. aden ∝ a, S Cirrho u s
Po o rlydi 軋aden o c a.
Pap. ade n o ca. w ell,
H . S . F 66 Po o rlydiff. aden oc a. s cirrho u s
M . M . F 51 Tub. adenoca . m od.
S . K . F 4 1Poo rlydiff. ade n oca .
K . 0 , F 42Poorlydiff. aden o c a. scir rho u s
EoPoS2 n 2 SS lyov o 8
HoP
HoPoS2n 4 S S ly2V o
HoP2S2n 2 SS ly2V I
RoPoS3n l
HoPoS3 n l S Sβ infT
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68 石
single radial im m u n odiffu sio n
L 2}法 ( 右田 の 変
法)1 3-で 行 っ た . す む わ ち . ア ガ ロ ー ズ A
- 37 (半井
化学) を 1 00℃ の 温 槽 で ベ ロ ナ ー ル バ ッ フ ァ
(R H 8.6, 〃0.05) に 溶か し , 2 % ア ガ ロ
ー ズ溶液 を 作
製 , そ の 5c cを 中試験管に 分注し , 56℃ の 温 槽内に 保
っ . 次 に そ れ ぞ れ の 中 試験 管 内 に 各 抗 血 清
(IgG,IgA ,IgM)を あ らか じめ 確か め て お い た至適反
応状態濃度IgGO.1 %, IgA およ びIgMO･04% に な る
よ う に 加え . ピ ペ ッ ト で よく 混和後 , U 字 フ レ
ー ム を
用 い た 2枚の ガ ラ ス 板間に 注 ぎ込 み , 厚さ 1m m, 巾45
m , 長 さ90m mの 均 一 な抗 体含有寒天平板 を作製 し た ･
次い で , 吸 引 ポ ン プを 利用し た ゲ ル バ ン チ ャ で 直径 2
mm孔を 約15m m間隔 に 上記寒天平板 に 開 け , 0.9% 生理
食塩水に よ っ て 適宜希釈 し た試料血清 , ま た は QS 標
準血清(へ キス ト)をIgG32倍希釈後 ,IgA8 倍希釈液 ,
IgM 2倍希釈液を お の お の 0･4れ リ ピ
ー テ ン ダ ピ ペ
ッ ク ー を装置 した マ イ ク ロ シ リ ン ジ (ハ ミ ル ト ン) で
注入し た . 希釈試料血清を注入 した寒天ゲ ル を湿箱内
で 48 時間室温下水平に 静置後 t 生理 食塩水中に 48時
間浸 し , 脱蛋 白し , 乾燥さ せ , コ マ ツ シ ー プ ル ー 染色
を行 な っ た . 染色後 . プ ロ フ ィ ル プ ロ ジ ェ ク ク ー (ニ
コ ン 社 . M ode16c)を用 い , 沈降輪 を 10倍 に 拡大 し ,
直径 を計測 した . 測定値 は 同様操作 で 求 め た QS 標準
血清 (へ キ ス ト) の 値を も と に して 作製 し た標準直線
よ り 算定 し , 標準血清値に 対す る パ
ー セ ン トで 表示し
た .
3. 統計処理
分布の 適合度検定 に は ∬2 検定 を用 い ,単相関分析 に
は F 検定を用い た . ま た , 検討血清蛋白成分 が後述 の
よ う に 必 ず しも正 規分布型 を呈 し な い の で , 2群 の 比
較検討 に は ノ ン パ ラ メ ト リ ッ ク法 , す な わ ち , Ma n n
W hitn ey U te st, 標 本数 50程 度 の 場合 ほ Media n
te st を 使用 し , 多項目の 検討に は Kr u skaトWallis H
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Fig l. Me a n v alu e s a nd standard de viatio n s o
f
im m u n oglobulin sin n o r m al c o ntr ol of diffe r ent
age gr OtlpS･
Results ar e sho wn a sper c e ntages to n Or rn al
po oled r efer e n c e s er u m･
崎
な お , 正 常 コ ン ト ロ ー ル 値算定の さ い , Smir no vの 棄
却検定法を適用 し た .
成 績
1. 正 常人 の 性別 お よ び年令別検討
図 1 に 示す よ う に IgG で は 20代 か ら 50代 まで は,
女性 が 男性 よ り もや や 高値を示し , 60 代以 降で その 間
係 が逆転 した . 男女と も に 60代以 降や や 減 少傾向を示
し た . IgA は 20代 ～ 40代の 男女 ほぼ 同
一 値を呈 し,
50代 で は女性が男性 より や や 高値を ,60代で は男性が
女性 より や や高値 を示 し た .IgA の 減少傾向 は 50代以
降の 女性 , 60代以 降 の 男性 で 認 め ら れ た . IgM は各年
代 を通 じ女性 が高値を示し , 男性 で は加令と と もに 低
下傾向 , 女性 で は20代 ～ 40代ま で は ほ ぼ 同
一 値を ,
50代以 後加令 に よ っ て 減少傾向を示し た . そ こ で . 加
令と 免疫 グ ロ ブ リ ン 値 の 相 関 を 求 め る と , 男性 で
IgG:0.161,IgA:0.038, 女 性 で
IgG:0.012,IgA:0.153,IgM は男性 で 負 の 相関傾向
( - 0 .14 3 )を , 女性 で 有 意の 負の 相関(- 0.36.p
< 0.01 )を 示 した .
2. 正 常人 と胃癌患者群の 免疫グ ロ ブ リ ン 値の 比
較検討
正常人と胃癌患者群 の 免疫 グ ロ ブ リ ン の 分布の 差違
を図 2 に 示 し た . 正 常 人 お よ び 胃癌患者群 と も に
IgG, IgA, IgM い ずれ も はば 広 い 分布 を 示し , 胃癌患
者群に よ り 高値 を示す例が多く認 め ら れ る . 両群の 分
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び対数正 規 分布 ･ IgA は対数正規分布 を , IgM は
一 定
の傾向を認 め な か っ た ･
一 方 t 胃癌 群で は IgG が正常
群と同様分布を示し た が ･ IgA は正規分布を ･ IgM は
対数正規分布を示し た ■ 加 令と免疫 グ ロ ブリ ン 値の 関
係 は , 胃 癌 患 者 群 に お い て 男 性 で
IgG:0･043･IgA‥0･062, 女性 で IgG: - 0･493 (p <
0.05). IgA‥
- 0.052と女性 IgG は加令に よ っ て 有
意に 減少し た . IgM は男性胃癌群 で 0･060 と加令に よ
っ て も正常 人群 に み られ る よう な 減少傾向を み せ ず.
女性胃癌群で も - 0 ,270 と加令 に より IgM の 減 少 は
正常群 より も より 不明瞭と な っ て い る ･ 対象 と した 正
常人群と胃癌患者群の 免疫 グ ロ ブ リ ン 値間 に は有意差
を認め なか っ た .
3. 胃癌 の Stage 分 類 と免疫グ ロ ブ リ ン
図 3 は年令お よ び性 を マ ッ チ した 正常人群 ( 因2 に
示し た各年代の 男性 , 女性 の それ ぞ れ) の 平均値に 対
する % で 胃癌患者の 免疫 グロ ブ リ ン 値 を求め た 値の 平
均 ± 1S D を示す .1gG は Stage I ～ Ⅲ で は ぼ正 常値以
上の 値 を示す が , Stage Ⅳ で 正常人群 よ り も低値傾向
を t IgA は Stage Ⅲ で も っ と も 高値 を ,IgM は Stage
I , Ⅲで 高値 を示 し ,lgG , A と同様に Stage Ⅳ で 減少
傾向を認め た . Stage の 進行 と免疫 グ ロ ブ リ ン 値の 相
関はIgG: - 0.083,IgA:
- 0.018,IgM:- 0･1 40と い
ずれ も有意の 相関を見な か っ た .
4. 胃癌の 組織型 と免疫 グ ロ ブ リ ン
胃癌の 分化度 と免疫 グ ロ ブリ ン の 関 係 を 知 る た め
Ca r cin oidtu m o rl例 , Sign et rin g c ellc a. 3例 を
の ぞ い た 46胃癌症例 を分化型胃癌(Papillary ade n o
Fig3. Me a n v alu e s a nd standa rd de viation s of
im m u noglobulin sinpatie nts withsto m a chc a n c er
atdiffer e nt stage s.
Re sults ar eshow nbsper c e ntagesto s e x a ndage
m atched n or m alc o ntr nl.
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c a, , Tubula r aden o c a. お よ び A de n osqu a m o u s
c ellc a. を含 む) 25例 , 平均年令63± 7.0 才 , 平 均
Stage2.7 ± 1.2, 男 / 女 :18/7 と 未分 化 型 胃 癌
(po o rly differe ntiated ade n o c a.) 21例 , 平均年令
53.0 ± 11.3 才, 平均 Stage2.7 ± 1 .1. 男 / 女 13/8
に 大別し , 免疫 グロ ブ リ ン 値の 平均 ± 1S D を図 4 の よ
う に 求め た . す な わ ち , IgG ,IgA は未分化型 で 有意 で
はな い が よ り 高値を示 し , IgM ほ未分化型 , 分 化型 と
Fig4. M e a n valu es a nd sta nda rd de viatio n s of
im m u n oglobulin sin patie nts with differ e ntiated･
ty ped sto m a ch c a n c er.
Re sults a r e sho w n asper c e ntages to s ex and
age m atched n o rr n al c o ntr ol･
Sta鉾Ⅰ ‡ Ⅱ 甘
Fig 5. M e a n v alu es a nd sta ndard deviatio n s of
im m u n oglobulinsin patie nts with diffe r e ntiated-
ty ped sto m a ch c an cer a nd u ndifferentiated o n e
atdiffer e nt stage s.
Res ults a r e sho w n asper c e ntage sto s e x a nd
age m atched n or m al c o ntrol.
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も同様値を示し た . そ こ で , 進行胃癌 を Stage r[, Ⅲ ,
Ⅳ に 分類し , 未 分化型胃癌 と分化型 胃癌 に つ い て 免疫
グ ロ ブ リ ン の 変動 を み る と 図 5 の よ う に , IgG は
StagelIの 分化型胃癌 に も っ と も高 値傾向 を示 し た
Fig 6. M e a nv alu es a nd standard de viations of
im m u n oglobulin sin patie nts withsto m a chc a n c e r
atdifer entintra w allin v a sio n s.
Re sults a r e sho w n a sper c e ntages to se x a nd
m atched n orm al c o ntr ol.
*
a nd § p<0.05.
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が , Stage I . Ⅲ , Ⅳ で い ず れ も未分化型 胃癌 より も高
値傾向 を示 し た . IgA は Stage Ⅲ の 未分化型胃癌に も
っ と も高値傾向 を示 し , StageIII をの ぞ き 各 Stage い
ず れ に お い て も 未分化型 胃癌 が分化型 胃癌 よ り も高値
傾向を 呈 し た .IgM は Stage I の 分化型 と Stage Ⅲの
未分化型 に も っ と も高値傾向 を示 し , Stage I をの ぞ
く 各 Stage で 未 分化型胃癌に 高値傾向 を認め た.
5 . 胃癌の 組織学的深遠度 と免疫 グ ロ ブ リ ン
胃癌の 組織学的深遠 度 m , S m , Pm ,S Sの 4種類 に よ
っ て 免 疫 グ ロ ブ リ ン 値の 平均値 ± 1S D を図 6 の よ う
に 検討 し た . 深遠度の 相違 に よ っ て IgG は Sm が m お
よ び s s よ り も 有意 に 低値 を示 し た (p く 0.05 U
te st) .IgA はpm で や や高値 を示 し た .1gM はm で 最
も高値 を呈 し た , 各深遠皮内で は m ,S m ,S Sで IgM が
IgG.IgA より 高値傾向を示し ,pm で はIgA が最も高
値を示 し た . s m で はIgM がIgG よ り も有意 に (p <
0･05),S Sで は IgM がIgG お よ びIgA よ り も有意(p
< 0.05) それ ぞ れ高値 を示し た .
6. 胃癌 の 組織学的脈管 の 侵襲度 と免疫 グ ロ ブ リ
組織学的 な静脈浸潤(Ⅴ) と リ ン パ 管浸潤(1y)の 程
度 と免疫 グロ ブリ ン の 関係 を 表3 に 示 し た ) 静脈浸潤
を 一 定 に し , リ ン パ 管浸潤 の 程度 と免疫 グ ロ ブリ ン と
の 関 係 を 検討 す る と , Vo 群 で は 1yl で い っ た ん
IgG,A , M い ずれ も1yo と 比 べ 低 値 を 示 す も の の ,
1y2 ,1y3 で ほふ た た びIgG,A,M い ず れ も 増加 し た .
Table3. Me a n v alu e s a nd sta nda rd deviatio n s of im m u n oglob ulin sin patie nts
Withsto m a chc a n c er atdiffer e ntin v olv e甲e ntOfv e n o u s(v)a nd lymph(1y)
V e SS elsdeter min ed by mic r o sc oplC e X a min atio n.






























































T helev els ofse ru mIgG,IgA a nd IgM w e re sho w n a sper ce ntageto n o r m alc o ntr ol
(i. e. s e x a nd age m atched). Pa r enthesis m e a n s c a se n u mbe r e x a min ed.
胃癌 に お け る血清糖蛋白成分 の 変動〔Ⅰ〕
Ⅴ｡1y｡ と Vdlyl との 問 で は . 後者に IgG お よ び IgA が
有意 に低値 を示 し た(p く 0･05 Ute st)･ し か し , 静脈
浸潤 Vl に 到り1yl ,ly2 ,1y3 と なる に 従 い , IgM は や や
増加傾向 ,IgA はは ば 不変 ,IgG は1y2 で も っ と も低値
を示した . V2群 で は , IgG お よび IgA ともに V21y2 に
最低値を示す U字型 分布 を示 し ,IgM はむ し ろ高値を
示し た .
次い で , リ ン パ 管浸潤を 一 定 に し て 静脈侵襲の 程度
に よ っ て 免疫 グ ロ ブ リ ン 値を検討す る と ,1yo ,1yI で は
静脈侵襲が大に な る に 従い ,IgG ,IgM は増加傾向を示
すが ,1y2 ,1y3 で は逆 に IgG は減少傾向を示 し た . IgA
の 変動は 一 定の 傾向を 見な か っ た .
7. 胃癌 の 組織学的( 肉眼的)進 行度 と免疫 グ ロ ブ
リ ン
Table4. M e an v alues and standard deviations of
im m u n oglobulin sin patie nts withsto m a chc anc er
atdi仔e re ntin v olv e m entofliv er(H), perito n e u m
(P), Se r OS a()a nd lym ph n ode(n)
IgG IgA IgM
HoP(Sono lO 6±53.4(11) 100±42.7 141±77.7
n1 159±80.2(4) 110±20 .8 130±12.9
n2 99±33.7(3) 155 ±7 .9 123 土50.







1 17±75 .5 127±28.6
1 05±60.8 ‡95±93.3
S3nl lO8±21.2(2) 91± 19.1 75±12.7
n2 78 (1) 69 125
ⅢP2S2n1 152 (1) 1 04 56
n2 63 (い 62 114
S3n3 122 (1)
n4 97 (1)




B2PoS2n‡ 76 (1) 84 79
H,P, a nd Sa r edetermin ed by n aked-eye Vie w
and nby mic ro s c oplC alvie w Re s ults a re sho w n
aspe rc e ntage sto s e x a ndage m atched n or m al
C O ntrOl. Nu mbe rin pa re nthe sis m e a n s n u mbe r
Ofc a s es e x a min ed.
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胃癌取 り扱 い 規約の H,P,S n の 各因子と 免疫 グ ロ
ブリ ン の 関係 を表 4 に 示 した . N - n u mber の 増大 に
よ っ て IgA は増加傾向 を , IgG は い っ たん増加する も
の の 減 少 を 呈 し , IgM はほ ぼ 不 変 で あ っ た . S -
n u mbe rの 進 展に 伴 っ て ,IgG の 減少傾向 ,IgA,IgM
の い っ た ん増 加傾向を伴う S2 以 降の 減少傾向 を認 め
た . N お よ び S- fa cto rの 影 響 を 受 け る S2nl で は
S2nO と Sonl との 中間値 の よう な 免疫 グ ロ ブ リ ン 値 を
示す . S2n3 で はIgG の 減少 , IgG の 増加を 認め る が ,
近 接 他臓器 に 直接 浸 潤 し て い る S3nl ,S3n2 で は
IgG,lgM と もに 軽度増加 し , IgA はい ず れ に お い て
も低化傾向を示 した . 広汎腹膜播種例 (HoP3S3n3) は
IgM の 著増を 認め た . 肝転 移例 (H2PoS2nl 以 上) は
IgG,IgA,IgM とも低値を示 し た .
8. 胃癌 Bo r r m a n m分類 と免疫グ ロ ブリ ン
Bo r r m a n n分類 した 進行胃癌 36 例 (Bo r rl,1 例 ,
Bo r r2,16例 , Bo r r3,16例, Bo r r4.3例) の 免疫 グ ロ
プ1) ン の 変動 を図 7 に 示 した . IgG は Bo r r巨 → 2 → 3
→ 4 に な る に 従い増加傾向を示 した. Bo rr m a n n4 で や
やIgM､ の 低下傾向 をみ る はか , IgA お よ びIgM は は
ぼ不変 で あ っ た . そ こ で Bo r r m ann 分頓に 胃癌組繊分
化度( 分化型. 未分化型)を加味する と ,Bo r r m a n n3,4
で は未分化型 に IgG,IgM の 増加 を認 め た ( 図省略).
な お , 各 Bo r r m a n n型 で の 分化型/未分化型 , 平均年
令お よ び平均 Stage は Bo r rl:0/1.61才 , Stage Ⅲ ,
Bo r r2:10/6,63.1 ± 9.2 才 , 3.0 ±
0.8,Bo r r3:5/11,59.7 ± 10.7 才 , 3 .4 ±
0.7
,











Fig7. M ea n v alu e s a nd sta ndard de viatio n s of
im m u n oglobulinsinpatie nts withsto m a chc a n c er
a c c o rding to Bo rr m a n n
'
s cla s sific atio n.
Res ults a r e sho w n a spe rc e ntage sto s e x a nd age
m atched n o r m al c o ntr ol.
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g. 腫 瘍塊 の 大 き さ と免 疫 グ ロ ブ リ ン
切除胃癌組織 の 標本上 で の 最大径を3cm未満 , 3 cm
～ 6cm未満 ,6c m ～ 9cm未満 ,9c皿以 上 の 5群 に 分類 し ,
免疫 グ ロ ブ リ ン 値の 平均値 ± 1S D を図8 の よ う に 求
め た . IgG は9cm未満 の 胃癌 で ほ ぼ 正常者群と変わ ら
ず9cm以 上 の 巨大胃癌に な り t や や 増加傾向 を示 し た .
IgA は6cm未満 の 胃癌で 正常者群 と は ぼ変わ ら ず , 6
Tu nlOr SiZO
Fig 8. M e a n valu e s a nd sta ndard deviatio n s of
im m u n oglobulin sin patie nts with sto m ach c a n
-
c e r atdiffe re nt siz es of tu m or deter min ed o n
r es e cted spe cim e n,
Re s ults a r e sho w n a spe r c entage s to sex a nd
age m atched n o r m al c o ntrol.
St呼 ェ St岬 Ⅱ St聯 皿 Stag叩
Fig 9. M e a n v alu e s arld sta nda rd de viatio ns of
im m u n oglobulin sin m ale a nd fe m ale patie nts
with sto m a ch c a n c er atdifferent stages. ･
Results a r e sho w n a spe r c e ntage sto s e x a nd age
m atched n o r m al c o ntrol.
崎
c皿以 上 の 胃癌 で や や 高値 を 示 し た . IgM は全般 に
IgG,IgA よ り も高値を示し , 9c m以 上 の 巨大胃癌で や
や増加度の 減少を 認 め た . な お , 平均 Stage は最大径
の 大 に な る に 従 い , そ れ ぞ れ 1.2 ± 0.4t2.2 ±
0 .9 ,3,2 ± 0.8,3.3 ± 0.9 と変化 して .
川 . 胃癌患 者の 性 と免疫グ ロ ブ リ ン
生体側の 要因と して の 性を 考慮 し , 免 疫 グ ロ ブリ ン
の 変動を 検討 し た . 平均 と して 各免疫 グ ロ ブリ ン の 変
動に は著 し い 性差の 影響 をみ な い が , 図9の よ う に各
Stage の 男女 の 免疫 グ ロ ブリ ン 値の 変 動 を 検討す る
と
,
IgG は Stage I で 男 性 が や や 高値 を 示 す 以 外
Stage II, Ⅲ .IVで は逆 の 傾向 を認 め , 男女 と もStage
H で も っ と も増加 し た ｣gA お よ びIgM は性 に よ っ て
変動 パ タ ー ン が や や 異 っ た . す な わ ち , IgA で は それ
ぞれ Stage Ilの 男性 で . Stage Ⅲ の 女性 で 最 も高値を
示す 山型 を呈 し , Stage I で は 男性 が正 常値 より も 低
値 を示 し た . IgM は男女と も Stage Ⅲ で も っ とも高値
で 特 に 女性 が よ り 高値を示し , StageIVで も っ と も 低
値 を示 し た t
考 察
1. 免疫グ ロ ブ リ ン 測定上 の 問題 点
こ れ ま で . 悪性腫瘍 で の 遅延型皮膚反応 に 代表され
る細胞性免疫能の 低下Ⅰ) ｡ 阿は周知で 癌の 進 行 に 従 い は
ぼ 平行 に 低下す る こ と も認め られ て い る . 一 方 , 悪性
腫瘍患者 に お け る免疫 グ ロ ブ リ ン の 変動と そ の 役割,
意義に つ い て 数多 く の 報告
3 仰
が なさ れ て い るが , 結果
は多様 で い ま 一 歩明確性 を欠 く . す なわ ち , 乳癌1 4) 用お
よ び肺癌1 6)1 7)で の IgG,IgA の 増加 , IgM の 不変. 皮膚
癌I 8)お よ び肺癌1 8)で の IgG,IgA の 増加 , 頭頚部癌
1 9I
,
肺癌1 9一あ る い は消化器癌2 0,で の IgA の 増加 , IgA 高値
を 示 し , 長期観察 に も か か わ らず 進行 を認 め なか っ た
喉 頭癌例1 9}, 鼻 咽 腰 痛
2 0〉 で の IgA の 増 加 , 男 性
s a c c o m a群 で の IgM の 増加
1 8}
, 脳腫瘍2 1)で の IgM の
増加 , 早期胃癌 射で の IgG の 増加 お よ び IgM の 減少,
進行 胃癌4〉で の 著明 なIgM の 減少 な ど 種 々 雑多 で あ
る . こ れ ら の 諸報告は免疫 グ ロ ブ リ ン 変動の 解釈を困
難 な らし め る . し か し , 同時に 癌 の 発生母組織の 相違
に よ っ て あ る い は性の 相違に よ っ て , 免疫 グ ロ ブリ ン
の 変動 の 異な る可能性を示唆し , こ れ は免疫 グロ ブリ
ン が担 癌生体の 癌組織に 対 して 種 々 の 程度の 抵抗を試
み て い ると も推定さ れ る , 多賀 ら22)は担癌 ラ ッ トを 用
い て , 長期生存例に γ･ globulin が 正 常ま た は増加 を
示す期間が長 く あり , 癌細月包増殖を認め な か っ た ラ ヮ
ト 群 で は γ･globulin の 増加す る場合が多 い と 報告 し
て い る .
胃癌に お ける血清糖蛋白成分の 変動〔Ⅰ〕
免疫 グ ロ ブ リ ン 変動の 多様性 の 基礎 的原因 と し て
は. ま ず第 一 に , 正 常人 に お い て も 免疫 グ ロ ブ リ ン は
年令, 性 に よ っ て 著明 に 変動す る事実 よ り , 同性 , 同
一 年代の ノ ー マ ル コ ン ト ロ ー ル と 対比 し論 じ な けれ ば
なら ない こ と . 第 二 に , 免疫 グ ロ ブリ ン 測 定に 現在頻
用され て い る , 単純放射状免疫拡散法 を応用 し た市販
血清の 絶対値が各社 に よ っ て 若干異な る こ と .第三 に ,
肺癌, 消化器癌 な ど で は常 に 感染症の 合併を否定出来
ない こ と . 第四 に ノ ー マ ル コ ン ト ロ ー ル と 同様に 対象
とな る患 者個々 の 栄 養状態 . 生活環 境 .人種
2 8)
な どの 問
題も無視 しえ な い と 思 わ れ る . 第五 に 対象と す る癌 の
種類の 相違 , 癌の 進行の 時間的相違 な ど も考慮せ ね ば
な らな い . 著者 はま ず 第 一 の 問題 で あ る ノ ー マ ル コ ン
ト ロ ー ル の 免疫 グ ロ ブ リ ン の 変動 を年令別 , 性別に 検
討した , 結果 は , Kalff2 3)ら , Bu ck ley2 4}ら , 平松 ら2 5}.
野村 ら2 6), 岸 本ら2 71の 成績と はぼ 一 致 し た . す な わ ち ,
癌好発年令で あ る 40,50,60才代に IgG ,IgA の 増加傾
向とIgM の 減 少傾向 , 女性で の IgM の 男性 よ り 高値
傾向を認 め た . 免疫 グ ロ ブリ ン 測定上年令と性 は無視
し得な い 要素で あ り , 本編 で は , 胃癌患者の 免疫 グ ロ
ブリ ン 値を 年代 . 性 を マ ッ チ し た コ ン ト ロ ー ル 値に 対
する相対値 ( %) で 求め た . こ の 方法 は第 二 の 問題の
解決方法 と も なり , さ らに 同 一 ロ ッ ト ナ ン バ ー の 抗 血
清を用 い た自家製抗体含有寒天平板 に よ る多検休処理
を行な う こ と に よ っ て 第 一 の 問題 に つ い て も満足す べ
く対処し た と考 え られ る . 第三 の 問題 で あ る 合併症と
Lて の 感染症 は , 有熱者 や白血球増多症例 は除 い たが ,
不顧性感染症 の 合併 は完全 に は否定 し切れ な い . しか
し , こ れ は ヒ ト 胃癌 を対象と す る 臨床と す る 臨床研究
に 紙始 つ き ま と う問題 で 限界と言わ ざる を 得な い . 第
四の 問題 と し て は , 対象例全例 日本人で , 現 在の 日本
で は極端 な生活環境 あ る い は食生活の 相違 も考え ら れ
ず無視しう ると 思 わ れ る ∴ 第五の 問 題 と して は対象側
を胃癌の み に 限定 し , しか も外相手術前 (軸台療無勢
期) 2週間以内 に 採血す る と い う限定 を つ け た .
2. 胃癌の 組織型 と免疫グ ロ ブ リ ン
胃癌 の Stage 分類 に そ っ て 免疫 グ ロ ブ リ ン の 変 動
をみる と
, 有意 で は な い が Stage と 免疫 グ ロ ブ リ ン と
の 問に は関連 が認 め ら れる . す な わ ち ,Stage の 進 行 に
従い , IgM の 高値化 か ら正 常値化, IgG,IgA の 一 時的
増加の あ と の 低値化 を認 め る . こ れ を 分化型 胃癌 と未
分化型胃癌に 大別 し て み る と , 後 者 に IgA ,IgM が
IgG より もよ り 変動 し , 分化型胃癌 で はIgG が もっ と
も変動 し ,IgM ,IgA の 順に あ まり 変動 は認 め られ な く
なる ｡
進行胃癌を Bo r r m a n n分類 に より 検討 し た 結果 で
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も Bo r r m a n n分類自体で は なく Bo rr m a n n分類 を 分
化度別に 分類 し た結果が よ り傾向 を把握 しや す く t 未
分化型胃癌 に IgM の 高値化を認め て い る . し た が っ
て , 胃癌 で は 免疫 グ ロ ブリ ン 値 に 影響を与 え る因子の
一 つ と し て 胃癌組織型 は 無視し え な い と言 え よう .
3. 胃癌の 発 育 と免疫 グ ロ ブ リ ン
さ て , Stage 全体 を検討す る と , Stage Ⅱ で IgM を
の ぞ きIgG,IgA の 著明 な高値化を認 め る .
Stage I で はな く t StageIIで 3 種類の 免疫 グ ロ ブ
リ ン の 2種類ま で が 高値 を示す 理 由と して . 癌組織が
発育 し粘膜筋板を破壊す る と . 粘 膜下層の 豊富 な脈管
組織 に 遭遇 す る . そ の 結果 と して , より 頻回に 免疫担
当細胞群とも接触す る こ と に なり . 免疫 グ ロ ブリ ン 産生
を 生体 に 促す の か も知れ な い . さ ら に , 胃癌組織 の 側
か ら免疫 グ ロ ブリ ン の Stage に よる 増 加度 の 変動 を
考え る と , 胃癌組織が粘膜筋板 と い う垣根を越え る過
程2 9 卜 3 1)で , 免疫 源性 を含 む生物学的特性を変化さ せ
る こ と を示唆す るの か もし れ な い . 村上 ら3 01の S(+)
HoPo 群の 予後 を決定す る 因子 と して 胃 壁内浸潤 の 過
程で 未分化が早期 に 生 じる ほ ど予後不良で あ る と い う
指摘と考 え合 わせ 興味深 い .
Stage を決定 す る因子と し て の 組織学的な深遠度 か
らの 検討 で も , 初期 の 深遠度で はIgM ,IgG が増加 し ,
途中 より IgA が増加 して く る . ま た , 組織学的な脈管
の 侵態度か らみ て も ー 時的 に 免疫 グロ ブリ ン の 増加を
示す 時期が 認 め ら れ る . 癌組織の 最大径が そ の まま 深
遠度 が大で , ま た , 腫瘍塊 の 大き さ と ほ ぼ相関す る3 2)と
さ れ て い るが , 今回の 検討 で 比 較的′トの 場合IgG の 高
値を , 中等度 で IgA の 高値化と IgM の 低値化 を釆 た
して い る . い ず れ に し て も , 免疫 グ ロ ブリ ン の pr ome
は 癌組織 の 発 育 に 伴 い 変化し て い る . ヒ ト悪 性腫瘍細
胞の 関連 ( 特異) 抗原と そ れ に 対す る抗体の 存在証明
が な さ れ つ つ あ る現 在3 4)m3 6】, 抗体 で あ る 免疫 グ ロ ブ リ
ン を 宿主 側の 癌組織 に 対す る 防衛因子の 一 つ と考え た
場合 , 胃癌組織の 発育 に 対応 して t 宿主 側で も担当免
疫 グ ロ プ リ ン を IgG ,IgM 系か ら IgA 系 へ と再編刺 し
て い るの か も知 れ な い . 多賀 ら2 2Iは腹水肝癌 を移植 し
た担囁 ラ ッ ト の 免疫 グ ロ ブリ ン を経時的に 測定 し , 癌
の 増殖 に つ れ て 免疫 グ ロ ブリ ン の う ち .1gM ,IgA の し
め る割合が増加す る こ と を指摘 して い る .
胃癌組織 の 他臓器浸潤 ( 転移) す な わ ち. 11( N ),
P,S ,H の 各fa cto rと の 検討 で は , n - facto rに は
IgA が よ り関与して い るよ う で あ る . 一 般 に 腹腔腸管
リ ン パ 節 で は IgA 産生細胞が優勢 で あ る
3 7-と さ れ て
おり , n - fa cto rの 進行 に よ っ て 腹腔腸管 リ ン パ 節で
の IgA 産生元進を示唆 し よう . そ して , こ れ は リ ン パ
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節転移を来た しや す い未分化型胃癌 に IgA の 高 値化
を認 め る こ と と よく 一 致す る . 担癌生体の 局所 リ ン パ
節 に 抗腫瘍活性を も つ 細胞性免疫能が存在す る との 報
告2)と考 え合 わせ る と , リ ン パ 節内 で の 細胞性 ･ 液性免
疫能 の 協同作業を推定さ せ る . 肝転移 の 一 例 は各免疫
グ ロ ブリ ン の 低値 を示 し , S - fa cto rが大 と な る と ,
IgA,IgM の 一 時的 な増加の 後 , 低値化 し て い る . こ れ
らは , 担癌生体末期の 免疫 グ ロ ブ リ ン 低値化3 8)と 矛盾
しな い .
こ れ ま で 述 べ た諸現象 は , 胃癌 の 進 行過程 に お い て
免疫 グ ロ ブリ ン は . 胃癌の Stage 分類 が適格に 胃癌発
育史に 沿 っ て い る も の な ら ば ∴ 連続的に 低値化す る も
の で は な い こ と を示唆 す る . 本 研 究 で は Stage IIで
IgG,IgA が も っ と も高値 を示 し ,Stage I より もむ し
ろ免疫 グ ロ ブ リ ン の 反応性 は良 い と思 わ れ る . 折田 ら2)
は胃癌患者群で リ ン パ 球 を 用い た 玩=再わⅦ P H A反応
に よ る細胞性免疫能 を検討 し , Stage の 進展に つ れ 段
階的な P H A反応の 低下を報告 し , 一 方 , 古 川 ら3 9)は
Stage Ⅱで か え っ て S tage I よ り も P H A反応の 高値
化 を報告 し て く る . 胃癌 組織増殖 の 点 か ら み る と
Stage Ⅱを く ぐり 抜け る こ と が 胃癌組織 の 生 き 延 び
る関門 で あり , 担癌生体 に と っ て は Stage Ⅱが ま さ に
胃癌組織撲滅の 関門で あ るの か も知れ な い . 臨床 的に
も Stage I , IIに 長期間胃癌組織増殖 が と ど ま る例 は
予後良好 で あ る とさ れ て お り t 同 一 例 の 連続的 な経過
の 追求が必要 と な っ て く る .
4. 胃癌患者 にお け る免疫 グ ロ ブ リ ン の 意義
IgM は Stage I ～ Ⅳ を 通 じ高値 を示 し , これ は 胃癌
患者 の 免疫 グロ ブリ ン を 検討 し た杉山の 報告射 と も 一
部 一 致 す る . 一 次 免 疫 反 応 に 関与 す る IgM は
hepato m a c ell の 移植 を受 け た ウ サ ギ 血 中 に 抗腫瘍
活性を も つ 抗 体 と し て 出現 し , Sa rc o m a患 者 に
radiatio n した患者自身 の Sa r c o m a c ellで 免疫 す る
と 抗 Sa rc o m a抗体 と し て ま ず ,IgM 抗体 が 出現し
4 0)
.
ま た , ヒ ト扇平上皮癌細胞表面 に IgG ,IgA が付着す る
こ と4 =, あ る い は , 子宮癌組織 に IgG ない し は IgM の
沈着を 認め る
4 2七 と な ど か ら , ヒ ト 胃癌患者に お い て
も腫瘍抗原を認識 し , IgM の 高値化を釆た して い る と
推論さ れ る . IgM と腫瘍抗原と の 複合体 は能率的 に補
体を活性化す る こ と に よ っ て , あ る い は , antibody
depe ndent c ellm ediated cytoto xicity(A D C C)
43)を
介 し て 癌細胞を破壊 しえ るだ ろう . 古河 ら
4 4)は 女性 ホ
ル モ ン が 胃癌発生進展に防御的 に 働 きう る こ とを 示唆
したが , 女性 ホ ル モ ン の 直接的 な抗腫瘍効果の 他 に ,
IgM を介 して の 要素 も加わ っ て い るか も知れ な い . さ
て ,IgA に つ い て も補体系 alte r n ativ epathw ay を
崎
性化さ せ る こ と に よ っ て 抗腫瘍性を 発 揮す る こ とが可
能 で あ る . IgA は肺 , 口 臥 鼻咽 腔 , 消化器病 など外
分泌臓器癌で 増加す る と , し ば しば 報告 さ れ て い るが ,
分泌系免疫 グ ロ ブ リ ン と し て 血中IgA と分泌液申 の
S IgA 濃度 と は必ず し も比例 し な い が) ヒ ト で の 胃粘
膜の 癌化 に 関与す る で あ ろ う ウ ィ ル ス , そ の 他 の 外来
性発癌因子を 中和 し , あ る い は , す で に 発生 し た胃癌
組織増殖 を抑制 し て い る と も 考 え ら れ る4 5I . 実 際,
Ha m a udi4 6}ら はIgA 欠損 の 若年女子 に 腫瘍 が多発し
た 例を , Ke r s ey4 7)ら もIgA 欠如者 で 胃 , 肺癌 が発生し
や す い こ と を指摘 し て い る .
IgG に つ い て も動物の レ ベ ル で IgG も しく は, IgG
Fab が
4 8)補 体と の 協 同作業で 癌細胞破壊を釆た す こ と
が 知 られ て お り , 補体の 活性化を 通 して , あ る い は,
ADC Cの 関与に よ っ て 生体防衛の 一 翼を に な っ て いる
か も知 れ な い .
結 論
胃癌患者 50名 と正常 人 146名を 対象 と し ,免疫グロ
ブリ ン IgG.IgA,IgM を測定 し , 以 下 の 結果を 得た.
1 . 性 , 年令を マ ッ チ■し た コ ン ト ロ ー ル と対比 し,
IgM は Stage I , Ⅲ で も っ と も高値 を示 し , StageⅣ
で 増加度を 減 じ た . IgA, IgG は Stage Ⅱ で もっ と も
高値 を示 し , Stage Ⅳ で も っ と も増加度 を減 じ た.
2. IgG,IgA は未分化型胃癌 に よ り 高値化傾向を示
し , IgM は組織型 の 如何 に か か わ ら ず同様値 を示し
た .
3. 胃癌組織 の 最大径 が大に な る に 従い ,IgG ,IgA
は 増 加 傾 向 を , IgM は遂 に 増 加 度 を 減 じ た .
Bo r r m a n n分 類番号の 大に な る に 伴い , IgG は増加傾
向を IgM は逆 に 増加度を減 じた ,




胃癌 患者で は IgM の 増加度 に 男女差 を 認 め な か っ た .
本論文の 要旨の 一 部 は第36 匝旧本癌学 会総 会で 発表し た .
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Abstra e噂) In 5 0patie nts withsto mach c an c e r of diffe r e nt cli
micohistopathlogical stages a nd
14 6n orm al subje cts, Se ru mim mu n oglo bulin s(IgG, IgA and ‡gM) w e re m e a sured byt
he single
r adial im m u n odiffu sion m ethod ･
1. The valu e s of IgM in c r e ased m o stpro min e ntly at stage
I a nd Ⅲ a nd s o did those of IgG a nd
IgA atstage Ⅱ･
2. T he v alu es of IgG a nd IgA seem ed to be highe rin the group ofu ndiffe rentiated stom a ch
ca n c e rthanin that of diffe re ntiated o ne, Whe r e a s n o s uc
h tr e nd w as se e ni the ca se of IgM ･
3. T he v alue s of IgG a nd ‡gA te nded to incre asein c o r
r elatio n with the size ofsto m a ch cance r･
In a c o rda n ce with the pr ogr es sion of Bo rr m a n n
,
s classification the v alues oflgG tended to be
highe r a nd t hein v e rsetre nd w a s s e
eninthe c a se of IgM ･
4. T he v alues of IgM te nded to be higherin the fe m ale c o ntr ol t ha nt he male o n e, Whe rea sn o
su ch tre nd w a s s e e nin patients withsto m a ch c a nce r･
F ina11y, the signi 鮎a n c e of thes e cha ngesin im m u n
oglobulin swas discu ssed fr om the view -
points of im mu n o su rv eilla n c
e
･
